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【序論】 
膵癌は切除が唯一の根治を目指せる治療法ではあるが，診断時に切除可能なものは 20％
程度にとどまるうえ，たとえ切除できたとしても 5年生存率は 10％程度と報告されている
(Wray et al., 2005) (Nihon日本膵臓学会, 2007)．しかしながら，近年の膵癌に対する化学
療法の進歩により治療成績は向上しつつある．特に Borderline resectable膵癌に対しては
切除先行しても，治癒切除とならない可能性が高いため，術前に化学療法もしくは化学放
射線療法を施行した後に切除を目指す術前補助療法が治療の主流となりつつある(Nihon日
本膵臓学会膵癌診療ガイドライン改訂委員会, 2016)．教室でも 2008年より Borderline 
resectable膵癌に対して術前化学放射線療法を導入してきた．レジメンはゲムシタビン
(GEM）と S-1の併用化学療法を 2コース行い，その後 S-1投与下に 30Gyの放射線療法
を行うものである． 
以前から，GEMの薬剤感受性因子として hENT1，S-1の薬剤感受性として TS,DPDが
報告されているが臨床応用されておらず，個々の症例における術前化学療法の効果予測が
望まれてきた．本研究では術前化学放射線療法を行った膵癌における，hENT1/ TS/ DPD
の発現と予後との関連を研究した． 
【対象・方法】 
2009年から 2012年に治療を行った Borderline resectable膵癌 57例中，術前化学放射
線療法を施行したのちに，切除術を施行した 47例を対象とした．術前化学放射線療法を
施行前に EUS-FNAで採取した検体および切除検体の免疫染色により腫瘍細胞における
hENT1/ TS/ DPDを評価した．術前化学療法の効果判定，および長期成績との関連を検討
した． 
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【結果】 
EUS-FNAで得られた検体は 21例であった．FNAで得られた検体における hENT1/ 
TS/ DPDの発現と長期成績に関連は認められなかった．一方，切除検体の検討において
は，薬剤感受性の好適因子と考えられる hENT1陽性/ TS陰性/ DPD陰性の 3つの因
子のうち，3つの因子を持つ症例は術前化学放射線療法の臨床的効果（部分奏功: PR）と
強い関連を示した(p=0.002) （表 1）．また，良好な因子を 2つ以上持つ症例は，持たな
い症例に比べて有意に予後良好であった(p=0.002) （表 2）． 
 
表 1．切除検体における各因子の発現と NACRTの臨床的効果判定との関連 
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表 2．各因子と各因子と 3年無再発生存率との単変量解析，3年生存率との単変量および
多変量解析 
 
 
 
【考察】 
今回の検討では，hENT1/ TS/ DPDではそれぞれ単独では予後を規定するマーカーとは
ならなかったものの，GEMの良好な効果予測と考えられる hENT1高発現，S-1の良好な
効果予測と考えられる TS低発現，DPD低発現ののうち，2つ以上の良好な因子を持つも
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のは予後良好な結果が認められた．切除検体の hENT1/ TS/ DPDの発現を組み合わせる
ことにより，GEM+S-1による術前化学放射線療法を行った Borderline resectable膵癌の
予後予測因子となることが示唆された．感受性によって化学療法の選択していくことがで
きれば，さらなる個別化治療の恩恵が得られるものと思われる．薬剤感受性因子の有用性
のエビデンスが確立していき，臨床へのフィードバックが得られるようになれば，膵癌の
治療はさらに発展していくものと考えられる． 
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